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第155回東京医科大学医学会総会
日　時：平成17年6月4日（土）午前11時より
会　場：総会議事東京医科大学病院臨床講堂（6階）
　　　　特別講演東京医科大学病院臨床講堂（6階）
　　　　　　　　　　金子清俊主任教授（生理学第二講座）
　　　　　　　　　　（演題）プリオン病に挑むアンフォルジン
　　　　パネル発表　東京医科大学病院第一・第二・第三会議室
当番教室：免疫学講座、形成外科学講座
一般演題：展示PA－1～PA－21，　PB－22～PB－32，　PC－33～PC－54，
　　　　　　　PD－55’v75，　PE－76tv87
一般演題
PA－1．
IFN－ev誘導性1アポトーシスにおける。－Jun　N－
terminal　kinase（JNK）の役割
（免疫学）
○矢那瀬紀子、水口純一郎
（小児科学）
　林田　美穂
【目的】　IFN一αは細胞増殖抑制作用、抗ウィルス作
用、免疫調節作用などを有している。Daudi　Bリン
フォーマ細胞をモデルとして、IFN一α誘導性細胞死に
は、TNF－related　apoptosis　inducing　ligand（TRAIL）発
現の増強を介する経路（TRAIL依存性経路）が関係し
ていることを明らかにしてきた。今回、構成的にJNK
を活性化する作用を有しているMKK7－JNK1遺伝子
および優i生阻害型（dn）∫NKl遺伝子を高発現させた
細胞株をそれぞれ作成し、IFN一α誘導性アポトーシス
誘導における。－Jun・N－te㎜inal　kinase（JNK）活性化の
影響を検討したので報告する。
【方法】Daudi　B細胞株およびU266　myeloma細胞株
にMKK7－JNKlあるいはdn　JNKl遺伝子をエレクト
ロポレーション法で導入し、薬剤選択により安定細胞
株を樹立した。TRAIL発現はRT－PCR法、フローサ
イトメトリー法を用いて検討し、アポトーシス誘導
は、Annexinおよびミトコンドリア膜電位を測定する
ことにより評価した。Daudi　B細胞にTRAIL　pro－
moter遺伝子をエレクトロポレーション法で導入し、
24時間後にIFN一αを添加して、TRAIL　promoter領域
の活性化をルシフェラーゼ活性で測定した。
【結果】dnJNKl過剰発現細胞株におけるIFN一α誘
導性のTRAIL発現およびミトコンドリア膜電位の低
下／アポトーシス誘導はベクター対照群と比較して有
意に低下していた。同様に、∫NK阻害剤を用いた実験
でも、TRAIL発現およびアポトーシス誘導は阻害剤
未処理の対照群と比較して、有意に低下していた。逆
にMKK7－JNKl発現細胞株におけるIFN一α誘導性の
TRAIL発現およびミトコンドリア膜電位の低下／ア
ポトーシス誘導はベクター導入株および親株に比較
して有意に増加していた。また、U266　myeloma細胞
由来MKK7－JNKl発現細胞株におけるIFN一α誘導性
のTRAIL発現およびミトコンドリア膜電位の低下は
ベクター単独導入株に比較して有意に増加していた。
さらにIFN一αの刺激により親株ではTRAIL　pro－
moterの活性化が認められたが、　Daudi　B細胞のdn
JNKl過剰発現細胞株では抑制されており、　MKK7－
JNKl発現細胞株では逆に増強していた。以上より、
IFN一α誘導性アポトーシス誘導機i序に」［NK活性化が
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重要な働きをしていることが示唆された。
PA－2．
胸腺内細胞分化におけるマウスThy28核タンパ
ク質発現の役割について
（免疫学）
○豊田　博子、高田　栄子、浅倉　英樹
　水口純一郎
（難治研）
　善本　隆之
【目的】　Thy28分子は免疫系組織（胸腺、脾臓）、精巣、
肝臓などで強い発現が認められ、その構造は細菌から
脊椎動物まで高度に保存されている。我々はこれまで
に、Thy28は抗原受容体を介するアポトーシス誘導に
対して抵抗性を示す核タンパク質であることを明ら
かにしてきた。T細胞の成熟・分化にはT細胞抗原受
容体を介するシグナルが主要な役割を果たしている
ことが示されているので、今回、胸腺内細胞分化にお
けるThy28の役割を検討した。
【方法】マウス胸腺の免疫染色は、胸腺を固定後、
我々が作製した抗マウスThy28抗体を用いて定法に
従って行った。Thy28　mRNAおよびタンパク質発現
は、RT－PCRおよび抗体を用いたウェスタンプロット
法またはフローサイトメーターにより評価した。細胞
分画は、定法に従い微量高速遠心機を用いて核分画と
細胞質分画とに分離した。胸腺細胞の亜集団は
autoMACS（auto　Magnetic　Cell　Sorting）を用いて分離
し、フローサイトメーターで確認した。
【結果】胸腺細胞を分画しウェスタンプロット法に
て調べたところ、Thy28タンパク質は主に核に局在し
ていた。胸腺細胞をautoMACSにてCD4”CD8一
（DN）、　CD4＋CD8＋（DP）、　CD4＋CD8一（CD4＋）、　CD4　
cD8＋（cD8＋）の亜集団に分画しThy28発現レベルを
調べたところ、CD4＋およびCD8＋段階に比べてDP
段階においての発現が低下していた。胸腺を免疫染色
すると、この事実と合致して、Thy28タンパク質は主
に成熟胸腺細胞を含む髄質に存在していた。Thy28が
in　vitroにおける抗原受容体を介するアポトーシス活
性を抑制することより、胸腺細胞の正／負の選択に関
わっていると思われる。
PA－3．
リボソームRNA遺伝子を用いたPCRによる
乾癬患者末梢血単球中の微生物の検出
（皮膚科学）
○大久保ゆかり、古賀
（小児科学）
　河島　尚志
道之、坪井　良治
【目的】乾癬と微生物については、全身的な感染症や
病巣感染に伴い、乾癬の皮疹が出現あるいは増悪する
ことは以前よりよく知られている。また我々は乾癬患
者における単球がサイトカインを過剰に産生してい
ることを報告してきた。この単球の活性化に微生物の
貧富が関与している可能性を考え、尋常性乾癬患者の
末梢血単球中の微生物DNAをPCR法にて増幅、解
析し、健常人と比較した。対象および方法：対象は尋
常性乾癬患者15名および健常人12名で、早朝空腹時
静脈血を採取し単球を分離。単球よりDNAを抽出
し、それぞれの微生物に共通であるuniversal　primers
を用いてPCR法にて増幅、半定量、比較検討し、増幅
されたDNAの塩基配列を解析した。細菌は16S
ribosomal　RNA遺伝子配列より、真菌は18S
ribosomal　R：NA遺伝子配列よりprimer　pairを選択し
た。さらに単球のサイトカインmRNAの発現との相
関も検討した。結果：　患者群の単球中の細菌16S
ribosomal　DNA量は、あるprimer　pairでは健常者群
のそれより有意に高値を示した。その塩基配列の解析
により、一部にはPseudomonasの関連が推定された。
しかしそのDNA量とサ・イトカインmRNAの発現と
の相関は認められなかった。真菌では有意差は認めら
れなかった。なお、本演題は平成12年度東京医科大学
研究助成金を受けている。
PA－4．
ヒト肺線維芽細胞活性化に対する血小板活性化
因子（PAF）の影響
（小児科学）
○久保嶋慎二
【目的】気管支喘息の病態において、その主要病態で
ある好酸球性炎症に対し、PAFは様々な作用が報告
されている。特に好酸球に対する細胞接着反応、活性
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